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と 呼 ば れ る 核内
封入体が , あ る種 の 神経細胞 に 出現 す る こ と は以 前か
ら良く 知ら れ た 事実 で あ る . 1卜 3)近年 の 電子軸徴鏡(以
下電顕 と略記) に よ る観察 に て , こ れ らの 核内封入体
は微細構造上密に 集合 し た線稚か ら構成 され て い る こ
と が 明ら か と な り , 以後正常 な動物 お よ び実験条件下
の 動物 あ る い は ヒ ト の 病的状態下 の 脳の 神経細胞核内
に 同種 の 構造物 が報告さ れ て き た . 4 卜 2 4〉こ の 線維状封
人体 を有 す る神経細胞 は猿 , 猫 , 家兎の 喚球な ど中枢
神経系 の 特殊 な部位を除 い て は , そ の 出現頻度が極め
て 低 く , 特 に 大脳皮質 , 海馬 , 視床 な ど に お い て は稀
に し か観察 で き な い もの と され て い る . こ の 様に 緑維
状構造物 は部位 に よ る様 々 な 出現様式を と る た め . 神
経細胞 の 線維状封入体の 出現機序あ る い は 封入体 の 持
つ 機能的意義 な ど に 関 して は 種々 の 論議が な さ れ て お
り t ま だ明解 な結論 は得ら れ て い な い .
著者 ら は Cobalt- gelatin に よ る 実験 て ん か ん モ
デ ル を 家兎脳 を使用 し て 形態学的 に 追求 し て き た
が ,
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て ん か ん家兎脳の 1 次焦点 お よ び 2次焦点( 鏡像
焦点) の 両病巣 を電顕 に て 検索中, 皮質神経細胞核内
に 線維状封入体 が観察 され , 若干の 知見を 得た の で 報
告す る .
材料お よ び方法
実験 に は体重 1.5 ～ 3.O kgの 成熟家兎が用 い ら れ ,
次の 3群に 分け られ て 検索 さ れ た .1) 無処置正常対
照群 , 2) c obaltを 含ま な い gelatin 対照 群, 3)
CobAlト gelatin 軋 の 3群で′あ る . 検索部位 は右運
動領皮質 (Ar e apr ec e ntr alis a宮ra n ula ris2 6>)お よ び
反対側対称部皮質で , 2),3 )は右側運動領 に gelatin
棒 , Cobalt-gelatin 棒が 刺人さ れ た . 手術 は す べ て
pe ntoba rbitalの 静肱麻酔下で 行な わ れ た . 手術群の
Intra n u cle arIn clusio n sin Ne ur o n s of the Cerebr al Co rte x of Rabbits a nd T heir
M o rphological Alteratio ns Induc ed by Intra c erebr al Im pla ntatio n of Cobalt-gelatin . An
Ele ctro n M icros c opic Study･ Ichir o Naka m ura, M asaomi Endo & Ku nihito 五os oka w a,
Departm ent of Neu r opsychiatry (Director: Prof. M . Endo), Fac ulty of Medicin e, Toya-
m a Medic al & P ha r m a c eutic al Univ ersity･ Kimin o ri Isaki, Yoshiko Eoya m a& Ka z u,
hiko Katsuka w a,Departm e nt of Ne ur opsychiatry(Dire ctor: Pr of. N . Ya m agu chi), Scho ol
Of Medicin e, Ka n a z a w aUniv ersity,
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電顕 酎斗は術後7, 14. 28 日(鏡像熊点 ほ 28 日の み)
に 採取さ れた . 悩を あ ら か じ め 生理 的食塩水で 海流 し
た の ち , 0.2 M燐 酸緩 衝 2.5% gluta raldehyde 液
(P H7.4) で 海流固定し た . 潅流後直 ちに 病巣部の 脳
組綴 を 切 り 出 し , 燐 酸 緩衝液中 で 細 切 し , 同 じ
gluta r aldehyde 液 に て 1 ～ 2時間再固定 し た ･ 引 き
続 き蟻酸緩衝 2% OsO｡ 液 (pR 7.4) に て 約 2時間後固
定 し た . 脱 水は順次高濃度の エ タ ノ ー ル 系列で 行な い ,
Epon 812に 包埋 し た . 超薄切切片に は ク エ ン 酸 鉛 と
酢酸 ウ ラ ニ ー ル の 二 重染色 法を 剛 ､ , 鏡検 は日 立 H U
-11 D S型お よ び 日 本電子JE M - 100B 型電朗 に て 行
な っ た .
成 績
Ⅰ 正常対照群 およ ぴ gelatin 対照 群
家兎の 大脳皮質運動領 に 見出さ れ る神経細胞 に は ,
太 い 樹状突起を持 ち , 細胞質 に 富 む錐体細胞 と , 比較
的細胞質 に 乏し く . 明瞭 な樹状突起 を欠く円形 の 神経
細胞 の 2種 の 神経細胞が観察 さ れ た . こ れ ら 2種 の 神
経細抱は上述の 胞体の 外形を除い て は , 特に 微細構造
上 の 差異 は 見 出 し 得 な か っ た . 両 細 胞 と も に
ribo s o m eを 多量 に 含 む 細胞質 の 核内方 へ の 湾 入
(cytopla smicin v agin atidn)が しば し ば紋察 され た ･
Gelatin 刺入 に よる 大脳皮質 の 微細構造変化 は , 刺
入部に 一 致 して 軽度の a str o cyte め 増生が 見ら れ る の
み で , 細胞構築 の 乱れ もな く , 神 経細胞変化 も ごく 軽
微 で あ っ た . 正常対照群お よ び gelatin 対照 群の 両者
に お い て . 2 種の 神経細抱の い ず れ に も次 に 述 べ る よ
う な微細構造の 異な る3 つ の 型の 線維状封入休 が観 察
さ れ た .
1 線維束 (r odlet)
今回の 観察 で . 3 種の 線維状封入体の 中で こ の 線維
束の 出現頻度 が最 も高か っ た . 線 維束 は縦断面で . 約
70Å の 径 を持ら 多数の 線維が互 に 密接 し ,全体と して
紡錐形又 は楕円形 を呈す る . 線維束 の 全体 の 大 き さ は ,
縦断面で , 長径が 10〃 に 達す る長 い も の が あ るが , 平
均 して 2 ～ 3/上 で あ る . 幅 は縦断面 の 中央部 で 最 も 厚
く , 0.4 ～ 0.5〟 で あ る (Fig . 1). 線維束に 接 す る 周
辺 の 核質 に は Chr o m atin 顆粒 の 分布が粗 と な る こ と
(balo の 形成) が多 い . 時 に こ の 線維束の 横断面が観
察さ れ (Fig . 6 ), 明瞭 な halo が 出現す る . 線維束 は
一 般に 核/ト体 の 断面 と同時 に 出現す る こ と が多 く , 核
小体の 近傍に 位置す る傾向 が見ら れ た . し か し核小体
と の 接着像や ,核膜に 密接す る像 は 観察さ れ な か っ た ･
ま た CytOplasmicin v agin atio nの 存否と 線維束の 出
現 と の 間 に も特 に 有意の 関連 は見出 し得 な い .
2 微小細管 (lo ng pa rallel micr otubule s)
微 小細管は極 め て 稀に し か観察で き な い 封人 体で あ
る . 縦断 面で 約 130Å の 径 を有す る 2 本の 微小細管が
約70Å の 間隔を 保 っ て 平行 に 走 っ て い る ( Fig ･ 2 )･
断面の 中央か ら 左 方に か け て 細管構造 は 不 明瞭 と な
り , 同部 に は細線維状 の 構造 が観察 さ れ (下ig ･ 2 A;
F L )微小細管の 即軌 こ は上 述 の 線維束同様に ha‡0 が
見出さ れ る . ま た核小体 , 核膜の い ず れ に も直接の 関
連 は持 た な い .
3 線維状格子 (fibli11a rlattic e)
径約 70Å の 細線維が約 帥 Å の 間隔 で 同一平面 で 規
則的に 配列し , こ れ に 約 40一 - 55
0
の 角 度で 交叉 す る 同
一 の 配 列の , 同 一 構造 の 細線経で 構成 さ れ , 仝体と し
て 断面で 格子状構造 を と る ( Figs. 3 - 5). こ の 格子
構造 は幅が 0.1 ～ 0 .2〃 の 範囲内に あ る の に 比 べ て ･
良さが 一 定 せ ず , 時に 1 0〃 に 達す る も の も 見 ら れ た
(F igs . 3 ). 前記 二 者同様 こ の 格子構造も haIo を 持 っ
て い る (Figs. 3}5 ). 核小体 . 柁陣 との 連続性 も見
出さ れ なか っ た . こ の 格 子構造 を有す る核 に は しば し
ば cytopla smicin v agin atio n の 断 面が 同時 に 観 察さ
れ た が . 両者の 間の 直接 の 関連性 は 見 ら れ な か っ た
(Figs. 3 と 5).
今回の 観察 で は , こ れ らの 封入体が出癖し た核に お
い て は
,
1 つ の 核内 に 1種類 の 封入体が 1個 の み 認 め
ら れ . 同 一 核 内に 同種 あ る い は他種 の 封入体 が共存 す
る像 に は接 し な か っ た .
Ⅱ . Cobalt- gelatin 群
家 兎大脳皮 質 に Cob alト gelatin 棒 を 刺 入 す る
と , 刺 入 部 位 に h → 致 し て glio--m e S e n Chyrn al s c a r
が 形成 さ れ , 同部は て ん か ん 焦点(1次焦点)と な る ･
ま た鱒対側半球の 対称皮質に も 同様の 焦点 ･ す な わ ち
2次焦点が生ず る . 今回の 検索で , い ず れ の 焦点に お
い て も顕著 な微細構造上の 変化が観察さ れ るが , そ の
中で 神経細胞 の 線維状核内封 入体 に は以 下 に 述 べ る変
化が 観察 さ れ た . なお , 微小細管 は Cobalトgelatio n
群 で は 全く 観察で き な か っ た ･
1 線維束の 変化
線維束 を形成す る個 々 の 線維 は径約 70Åで , 正 常群
と 全 く同様の 像 を示 し た が , 観察 し え た線維束 の 多く
で は個 々 の 線維 の 配列が粒と な り , 線維 間の 間隔 も
一
定せ ず, ま た そ の 間隙に は時に 少量 の Chr o m atin 顆粒
が混在 して い た (Figs. 9と 1U). ま た 線維束全体の 形
も正常群 に 見 ら れた 紡維形 あ る い は楕円形 を示す こ と
ば稀 で , 不整 な形 を示す こ と が多 い (Figs･ 9 と 10)･
時 々 断面 で 致本か ら10本前後の 線維 の 集合 か ら な る
小さ な線維束 も観察さ れ た . こ れ ら の 線維束は い ずれ
神経細胞核内封入体 と その 形態変化
も明瞭な ha10 を欠 く もの が 多 い (Fig. 9). Fig. 7 は
c obalt - gelatin 投与 7 日員の 1次焦点 に 見 ら れ た
線維束の 検断像 (一 部 は斜断像) で あ る , 個々 と の 線
維 は互に 密接 して 集 合し , 全体 と し て 円形の 断面を呈
し ,halo もよ く 保た れ て 正常対照群 と同様の 像を 示し
て い る が , 線 維束の 外面 を微細 な顆粒状物質が , そ の
全周に わ た っ て と り 囲 ん で い た . 核 内 に は 2 つ の
cytopla smic in v e st血 atio n が見 ら れ る 以 外 に 著変
はみ られ な い が . 細 胞 質 に は 粗面 ′卜臓体 の 減少 や
mito cho ndria の 変形 な ど が観察 さ れ t ま た基質全体
が や や 暗調 を 呈 して お り t 細胞質 は全体 に 軽度の 変化
を呈 して い る . こ の 変化が 高度 の 場合 に は(Fig. 9 ).
halo が 完全に 消失し て い る こ とが 多 く ,核内の Chr o-
m atin 顆粒の 分布密度が著 し､く高 い . Cobalt- gelatin
投与 28 日日の 鏡像焦点 で 時, halo を失 な っ た , 個々
の 線維の 配列が粗で 比較的小型 の 線維束が頻般 に 出現
し て い た . こ れ らの 線維束 を有 す る細胞 の 核周部 は中
等度 の 細胞変化を示 して い た . 上記の 変化を 示す線維
束が核小体 , 核 膜の いずれ にも密接 す る像 は認 め られ な
か っ た .
2 線維状格子の 変化
繰維状格子構造の 変化と し て , 個々 の 線維 の 規則的
な 配列が 乱れ て , 不規則な 格子状を 呈 す る こ と が 多い
(Figs. 8 と 11). 時々 一 部に 格子状の 構造が残存し .
他の 大部分 は線継 が粗 に 配 列 し た線維束状の 像を 示す
こ と も あ る . 比 較的規則的 な格子構造を示す場合に も ,
halo が失 わ れ て い る こ とが 多 い . 個 々 の 線維の 配列に
著 しい 乱 れ が あ る 時に は , 正 恵群 に 比 し個 々 の 線維の
電子密度 は著し く 低い (Fig. 11). こ の よう な変化を
示す線維状格子 はし ば し ば核小体 や核膜 に 近接 して 位
置 して い た が , い ず れ に も直接接 し て い る像 は観察で
きな か っ た . こ の よ う な格子構造 の 乱 れ は細胞変化の
比較的著 しい 神経細胞に 認 め ら れ , 焦点 か ら離 れ た変
化の 軽微 な神経細胞で は , 正 常群 と 同様 の 線維状格子
が出現 して い た . な お , Cobalt-g gelatin 群 に お い て
も正 常群同様線維状封入体を有す る 核内に は , 同種 あ
る い は他種の 封人 体が 2 個以 上出現 す るエ と は なか っ
た .
正 常 な ら び に gelatin 対 照群 , Cobal卜 gelatin 群
の い ずれ に も神経細胞以外の 細胞 (グリ ア 細胞 な ど)
の 核 に は線碓状封入体は 見 出 し得な か っ た .
考 察
Ⅰ 正 常対 照群 お よ び ge18tin 対照 群
線維状封入体の なか で , 線維束 は正常 な各種の 動物
の 中枢神経系 の 各所 の 神経細胞核内に 見出 され , ま た
3
脳室上衣細胞2 7}, 松果体細胞2 8)な ど神経細胞以外 の 細
胞 に お い て も観察さ れ て い る . さ らに 蛾牛神経核 用 .交
感神経節 用 細 な どの 末梢神経系 に もそ の 存在 が確認さ
れ , 線維束 は神経系 に 広く 分布 して い る こ と が判明 し
て い る . 特 に 中枢神経系に お い て は部位に よ り線維束
の 出現頻度 に か なり の 差が あ る こ と が 指摘 さ れ , 嗅
球4)1 2I, 網膜8)な ど に は高率に 観察 さ れ , 一 方 大 脳皮
質 硯 8), 小脳皮質4)な どで はそ の 頻度が 極め て 低 い と さ
れ て い る . 今 回の 著者 らの 観察か ら , 線維 束は3 型の
線維状封入体 の なか で 最 も高頻度 に 出現する こ とが 明
らか に な っ た が , 薄切断面で 観察 し得た神経細胞核 の
総数 と比較す る と線維束を有する核の 出現率は低 く ,
家 兎の 大脳皮質神経細胞 に お い て も ー 般的 に ま れ に し
か 出現 し な い 封人体で あ る . 各種の 動物の ( 中枢)神
経系の す べ て の 部位が 検索さ れて はい な い が , 線維束
の 出現 は大脳皮質神経細胞で は低く , 一 方 喚球 , 網膜 ,
嫡牛神経核 な ど感覚 に 関与する部位の 神経細胞 に 高率
に 認 め られ る こ と は , 各々 の 部位の 持 つ 生理 的機能 と
関連 し て 注目 す べ き 所見 と考 え られ る .
線維束 の 微細構造特徴に つ い て は , 今日 ま で に 多数
の 報告 が あ り , 著者 らの 所見も これ らの 報告 と の の 基
本構造 は 一 致 して い た . ま た線維束周囲の halo の 形
式 や , 線 維 束 と 核小体 , 核 膜 お よ ぴ cytopla smic
in v agin atio n な ど他の 構造物 との 間の 関連性 な ど に
つ い て も諸家 の 報告 と はぼ 一 致 して い た . し か し核小
棒 を含 む断面 で 線維束の 多くが 同時に 観察 さ れ t しか
も比較的接近 して 位置 して い た像 は , 両者の 間の 関連
性 を示唆 す る所見と考え ら れ る .
微/ト細管 は , 今回の 著者 らの 観察で 3 種の 線線状封
入休 の な か で その 出現頻度 が最 も低く , 極 め て ま れ に
し か観察 で き な い 封入体で あ っ た . Sotelo ら別 は正 常
ラ ッ ト の 外側前庭神経核の 神経細胞核 内 に て , 径 約
270Å の･mic r otubule sの 束を見出 した . 著者 ら の 微
小細管 は径が約1 30Å で , 彼 らの そ れ と 比較す る と径
が 1/2 以下 と細 い . 一 般に 緻密 な配 列を 示す線維束 の
個 々 の 線維 は . 相隣る 2 本の 線維が部分的に 対を な し
て 平行 に 並 び , あ たか も細管構造を 呈 す る こ と が知 ら
れ て い る . Sotelo らの 示 した mic r otubule sの 像は線
維束内 の 一 部分 で 見出さ れ た も の で あ り , しか も こ の
mic r otubule sが 細線維 に 移行 す る と述 べ て い る こ と
か ら
. 彼ら の 主 張 す る mic r otubule sは 2個の 線維 の
対 を mic rotubule sと呼ん だ に す ぎ な い . 著者ら の 細
管 も 一 部で 細線維 に 連続 して い た が , こ の 細線維は す
で に 述 べ た線維束の 微細構造と は明 らか に 異 る もの で
あ っ た . Fig.6. は線維束の 横断面を示 し た写真で あ
るが ,個 々 の 線維 は い ず れ も管状構造を示 して い な い .
4 中村 ･ 遠藤 ･ 細川 ･ 伊崎 ･ 小 山 ･ 勝川
他方 . 病的状態下で は Ma rtin e zら
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が と 卜 の 亜 急性
硬化性仝隅 々 炎の 皮質神経細胞 で , 径約 660 Å の 細管
構造 を報告 した . 彼 らは こ の 構造物 を ウ イ ル ス に よ る
細胞障害の 結果新 たに 生じ た も の と推測し て お り . 著
者 ら の 細管と は恐 らく 別種 の も の と考 え ら れ る .
線維状格子の 電顕所見は , 1966年 C ha ndle r
6) に よ
っ て ラ ッ ト と マ ウ ス の 視床お よ び海馬の 神経細胞内で
記載さ れ て 以 来 . 現在ま で に 多数の 報告が あ る . 大脳
皮質に お い て は Field ら1 0)が マ ウ ス で . Ga mbetti ら7)
が ラ ッ ト と マ ウ ス で 見出 して い るが , 家 兎に お い て は
小柳 ら2 別の 実験的 ア ル ミ ニ ウ ム 脳症家兎を除い て は ,
正 常家兎で は ま だ 報告 に 接 し な い . 大脳皮質 に お い て
は . 格子の 出現 は ま れ とさ れ て 釆 たが t 今回の 検索で
同様の 所見 が 確認 さ れ た .
線維状格子の 微細構造 に つ い て は , W illey ら
1 2厄 よ
る ネ コ の 嗅球 , Feldma n ら1 3)に よ る ラ ッ ト の 姐牛神経
核 な ど . い ず れ も出現頻度の 高 い 部位 の 神経細胞で 詳
し く述 べ られ て い る . W illey ら に よ る と , 線維 状格子
は個 々 の 細線維が規則的に 配列 し て 1 つ の She et を形
成 し , こ の She etが 4層重な り 合 っ て , 格子の 基本的
構造 を形成す る と し た . 時に 8 層か ら なる 場合 もあ る
と い う . Fig. 4( 矢印の 部位) は Willey らの 報L:た8
層か ら成る格子 と考 え られ る . 線維状格子 は全体 と し
て 屈曲 した 板状 の 外形を呈す る ため 1 2), 薄切断面 に よ
っ て 様 々 な 像が 出現 す るが (Figs. 3 ⊥ 5), 今回 の 検
索 で は , enfa c eの 断面 の み しか 得 られ ず , W illey ら ,
Feldm anらの 示し た各種 の 断面 に よ る様 々 な 異 な っ
た 像を 見 出 し得な か っ た .
Ⅱ Cobal 卜ge18tin 群
正 常群 に お い て 3 種の 異な っ た型 の 線維状封入休が
観察 され た が , Cobal卜 gelatin 群 で は線維束 と線維
状格子の 2種の み が 出現 し † 微小細管 は見出し得 な か
っ た . すで に 述 べ た よ う に 正 常群 に お い て も こ の 細管
の 出現 が き わ め て 稀 で あ っ た こ と か ら , Cob alt-
gelatin 群 で の 微小細管の 存否に つ い て は現時点で 明
解 な結論 を述 べ る こ と はで き な い .
動物 の 実験的条件下あ る い は と 卜 の 病的状態下で の
線維莱 お よ び緑綬状格子の 報告は多数 に の ぼ る . しか
し こ れ ら の 報告 の 多く は , 単 に こ れ ら封入体が各 々 の
状態下 で 出現す る こ との み に つ い て 触れ て い る に す ぎ
ず, 微細構造変化 ま で 追求 し た報告 は少 な い . す な わ
ち動物 で は種 々 の 化学物質1 7) 2 9や 薬物l 別2 3)の 投与 , Ⅹ 線
照射Ⅰ6), ウイ ル ス の 接種l 引な ど , 各種の 実験的条件下 で
の 報告 が あ り , ヒ ト の 病的状態下 で は亜急性硬化性全
脳 々 炎1 9)2 2榊 多発性硬化症21 ), ミ オク ロ ー ヌ ス て ん か
ん2 0トな どの 大脳皮質 が生検法 に て 検索 さ れ , 神経細 胞
核内に 線維状封入体を含め て 様 々 な封人 体 の 存在が報
ぜ られ た . こ れ ら の 報告 に 見 ら れ る線維状封入体の 微
細構造 と今回著者 ら が Cob alt- gelatin 群 で 得 た 所 見
と を 比 較 し , 若干の 考察を 加え た い .
著者 ら の 所 見 を こ こ で 簡潔 に ま と め る と;
線維束 と線維状格子の 両者 に 共通 して 見ら れ る所 見
と し て . 1 ) 個 々 の 線維の 配列が粗 と な り , 規 則的な
配列が乱れ る . 2 ) halo が 消失す る場合が多 い , 3 )
核小体 , 核膜な ど との 密着像 は観察さ れ な い , 4 ) 両
者の 線維状封入体 の 変化 と封入体 を持 っ月包体 の 変化の
強 さと は平行関係 が あ る . さ ら に 線維束 の み に 見られ
た所見 と し て . 線 維束の 外周を と り囲 む微細額粒状物
質が 認 め ら れ た こ と . 線維状格子 で は , 配列 の 乱 れ た
個 々 の 線維 は電子密度 が低 く , 格子構造全体 の 電子密
度 も低下 し て い た .
線維状封入体 の 個々 の 線維 の 乱 れ に 関 し て は , 線維
束 に つ い て わ ず か に 1,2の 報告を 見る に す ぎず , 緑綬
状格子 に つ い て は ま だ 報告に 接し な い . Sc rapie ウ イ
ル ス を接種 した ラ ッ ト の 海 馬神経細 胞 で C ha ndle r
ら 順 は個 々 の 線維 が ま ば ら な配列を とる 線維束を見出
し
,
こ れ を
"
n o n
-
O rga niz ed fila m e nts
"
と 記 載し
た . こ の 線維束を有す る随休 に つ い て は詳 し い 所見 に
触れ て い な い が , 彼ら の 写真 で は . 線維束 の 周辺 の 核
chr o m atin 顆粒 ほ び ま ん性 の 分布 を示 し て お り , 著者
の Fig. 9の 所 見 に 極 め て 煩似 し た像 を呈 し て い た . ニ
ワ ト リ の e mbryo の 交感神経節細胞 で 線維束 形成 の
起源 と そ の 発育 を追求 し た Ma s u r o v sky ら
L l)は , 線維
束の 形成初期 の 段階に お い て 粗 な配 列 を示 す 小型 の 線
維束 を見出し た . こ れ 昼線維束の 発育 の 1 つ の 相を示
す も の と し , ま た 発育 の 経 過 申に 緑維束が核小体と密
着 す る像 を も観察し た . こ こ で 著者ら の 所見 を 変化と
し て と らえ る の で はな く , 線維束が 核内に 新 しく 出現
し た の で は な い か と い う 疑問が生ず る . しか し実験下
や病的状態下で 線維束の 出現頻度が増減す る と い う 報
告 は ま だ 見 られ ず . ま た今 回 の 実験 で も 正 常群に 比
して Cobalt- gelatin 群 で 線維束が より 頻繁 に 出 現 す
る所見 は得 られ て い な い . 従 っ て 既 に 存在 す る 線維
束 が Cobalトgelatin に よ っ て 変化 し た と 考 え る の が
妥当 で あ ろ う . 恐 ら く核質内 の Chr o m atin 顆粒 の 分布
な どの 微細構造変化 か ら , 核内 の 機能的変化 が生 じて
個 々 の 線維 の 配列 の 乱 れ と な っ て 現 わ れ た の で あ ろ
う .
正 常 お よ び gelatin 対照 群に お い て は , 封入体の 外
周 に は Chr o m atin 顆 粒の 分布 が粗 と な り , い わ ゆ る
halo の 存在が 認め られ た が , Cobalt-gelatin 群 で
丘まこ の halo が消 失 して い る 像が 多く 観察さ れ た . こ
神経細胞核内封入体と その 形態変化
の halo の 消失 は , 線維束に つ い て は C ha ndler ら = 別の
報告の ほ か に , 多数 の 報告が み られ1 6)1 7)1 9 卜 紺, 線推状
格子 に つ い て は Br o w nら2 0} , Pe rie rら1 9)0)報告 が あ
る . い ず れ の 報告 も halo の 消失 す る 理 由に つ い て 具
体的に は記載 し て い な い が , こ れ ら諸 家の 所見 を み る
限り , い ず れ も核内 chr o m atin 顆粒 が増 し , しか も び
ま ん性 に 分布す る と い う 共通 の 像を 示し て い た . 著者
ら の 所 見 も こ れ ら諸家と同様で あ っ た . こ の 様 な核の
変化 は , 同時 に 細抱質の 変化も伴 っ て い た こ とか ら ,
halo の 消失 は胞体全体の 変化の 中で 説明 す る こ と も
可能 で あ る . 小柳 ら2 別は 家兎の 実験的 ア ル ミ ニ ウ ム 脳
症 に て , 大脳皮質神経細胞核内に , 明瞭 な halo を 持 っ
正 常構造を示す繰維状格子 を見出し た . 彼 ら は こ の 格
子が 正常動物 で 多数報告さ れ て い る こ と を 根拠 に , 実
験下で も全 く変化を示 さ な い も の と 考え た . し か し彼
ら の 明瞭 な halo に か こ ま れ た 格子を有す る 神経細胞
で は ア ル ミ ニ ウ ム 脳症 に 陥 っ て い る て もか か わ ら ず ,
核 ､ 細胞質 と も 正常 に 近 い 像を示 して い た . こ れ ら の
所見 は著者 らの 焦点の 辺 緑に 存在し た 比較的変化 の 軽
微な神経細胞 で 見 られ た 格子と同様の も の で あ る . 個
々 の 線維の 配列 の 乱 れ お よ び halo の 消失 は . 胞 体 全
体の 病変 と平行 して , あ る い は そ の 結 果と し て 生 じ る
変化と思 わ れ る .
今回 の 検 索 で は , 正 常 お よ び gelatin 対 照 群 ,
Cobalト gelatin 群と もに 線維状封人体 と , 核′ト体 や
核膜 な ど , 他の 構造物と の 直接 の 関連性見出し得 なか
っ た
･ 既 に 述 べ た よう に Ma s u r aYSky ら
1 1切 研究 で ,
線維束が 核内で 発 育す るに し た が い
, 繰維束 の 一 端 が
核膜 に 密着 し , 密着 した 核膜の 外側の 細胞質 に は , 線
維束 を構成す る緑経と同種の 線維 が観察 さ れ た と い
う . 王n viv oの 実験 は分化し た成熟神経細胞 で 行 わ れ
て おり , Ma s u r o v sky ら
川 の 主張 し て い る よう な所見
はiTl Viv oの 研究で はま だ 報告 さ れ て い な い .
Cobal卜 gelatin 群で 見出さ れ た線維東 の 外周 の
微細 な雫酎立状物質 に つ い て は , r e S e rPin e投与猫の 交
感神経節神経細胞核内の 綿維状格子 の 周囲 で 見 出 さ
れ
2 3)
, ま た dibe n z a nthra c e n e投与 ハ ム ス タ J 7), ヒ ト
の 亜急性硬化性 仝隅 々 炎2 2)2 4)の 神経細胞核内 に は 繰維
状封入体の み な らず , 顆粒状 を 呈 す る各種の 封入 体が
観察さ れ て い る . こ れ ら の 線維状 ま た は顆粒状封入体
の 多く に , 著者 らが 見出し た構造 と同様 の 微細顆粒状
物質が こ れ ら の 封 入体 の 外周 を取 り 囲 ん で い た .
Dupuy
q Coin ら3O)は酵素 に よ る消化実験か ら , 微細
顆粒物質が蛋白か ら な っ て い る こ とを 明 らか に した .
恐 らく こ の 物 質 は核内の inte rchr o mtin gr an ule s2 3)
が 線維束周囲に 集壊 し た もの と 考 え られ る . ウ イ ル ス
5
あ る い は dibe n z a nthra c e n eは い ず れ も核の 物質代謝
に 重大 な影響 を及 ぼ す動因 で あ る こ と は周知の 事実 で
あ る . 線維 束 を と り 囲 む こ の 様 な 物質 の 出現 は t
Cobalト gelatin 棒 内の c obalt が神経細胞に 対 し て
有意 な作用を及ぼ し て い る こ と を 示唆 す る も の で ,
C Obaltの 作用は単 に 神経細胞の 突起の み な ら ず3 L,, そ
の 胞体に ま で 及ん で い る こ と を示 して い る . ま た線維
状格子を構成する個 々 の 線推の 電子密度 の 低下 は ,
C Obalt の作用に よ り個 々 の 線維 の 蛋白組成 に 変化 が
生 じ ,Os あ る い は染色 に 用 い ら れた 重金属 に 対 し親和
性が変化 した た め に 生 じた も の で あ ろ う ,
2種 の 線綿状封入体の
●
な か で . 繚維 束に 関 して は組
織化学的方法 に より ､ 個 々 の 緑 綬 は 蛋白 か ら 成 り ,
D N A. R N A は含ま れ て い な い こ と が 明 ら か に さ れ て
お り
3 2)
, ま た線維状格子に つ い て も Ga mbetti ら7)に よ
り線維束 と類似す る こ と が示唆さ れ て い る . こ の よ う
に 線維状封入体 は蛋白か ら成 る こ と が明 らか に さ れ て
い る が , こ れ らの 機能的意義 に 関し て は種 々 の 議論 が
な さ れて い る . す な わ ち , 封入体を持 っ 神経細胞と持
た な い 神経細胞と の 間に 機能的差異が あ るの か 否か ,
も し あ る とす れ ば そ の 機能的役割は何か , 神経 細胞内
で 特異的 な代謝活動 に 関与す るも の か 否か , あ る い は
加齢と の 関 連 な ど 多 く の 問 題 が 提起 さ れ て い る .
Ma s u r o v sky ら
‖
恨 線維束の 個々 の 線 維 は 細胞 内 の
繰維状構成分の 1 つ の 源泉 で あ る こ と を 主張 し て お
り , 一 方で は Feldm a nら1 3J. Meier3 3) は練維状封入体
は加齢現 象あ るい は退 行性変性の 過 程を 示す所見と考
え た が , ま だ 十分な同意 は得られ て い な い . さ ら に 種
々 の 病 的状態下に お ける 封入体の 出現 は , 正 常 な状態
下と比較 し て て その 出現 の 頻 度に 有意の 差が な い こ と
も問題 の 解決 を困難 に して い る . 封入体 が 正常 な動物
に 出現 す る こ と自体が 果し て 正常 な状態で あ る の か .
あ る い は細胞 の ある 種の 異常 な機能変化 を示し て い る
の か否か に つ い て も 明 ら か に され て い な い . こ れ らの
多く の 問題 の 解決に は , 病 的状態下の み な らず
, 正常
な状態下 の 研究が よ り 一 層必 要で あ ろ う .
結 論
Cobalt 岬 gelatin に よ る成熟家兎の て ん か ん 焦 点
病巣を電子顧微鏡 で 検索中 , 正常対照 群と gelatin 対
照群 に お い て 大脳皮質神経細胞核内 に . 1 線維束 , 2
微小細管 ,3 線維状格子の 3 種の 型 の 異な る線維状封
人体が観察さ れ た . Cobalt - gelatin 群で は微小細管
が 見出さ れ な か っ た他 に , 線維束お よび線椎状格子に
種 々 の 超 微形態変化が生ず る こ とが 観察さ れ た . こ れ
らの 形態変化を Cobal卜 gelatin 棒内の C Obalt金 属
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の 神経細胞 へ の 作用 との 関連 に お い て 考察 し , また 線
維状封入体 の 神経細胞内で の 機能 に つ い て も若干触れ
た .
稿を終 るに あ た り, 終始 ご協力 い た だ い た金沢大学医学部
附属病院中央診療 部電子顕微鏡セ ン タ ー 横 田輝 一 氏 な ら び に
神経科精神科池 田 輝男氏 に対 し , 感謝 の 意 を表 します .
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Explanation of figure s
主Tigu r e sl-6･ Ele ctro n=汀Iicr ograp!l S Of n e u r o n s
Of the no r mal c erebral c o rtex in rab bits.
Figu r es7- ‖ . Ele ctr on micrograp土鳩 Ofne u ro 皿S
Of the epileptoge nic lesion pr Qduced by
CObal t-gelatin implantation in t he rab bit
C e r ebr alc o rte x
.
plate l
Fig. l. Lo ngitudin al sectio n ofan intr an u cle ar
r odlet･ Nu cleolus(N L). ×7,8 00.
Fig. 2. (2 A) A long pa rauel mic rotubules
(lo ng a rro w)
'
c o n n e cts with 凸bri1s(F L;Short
a r ro ws)･ ×2 0,0 0 0. (2 B) Hig血e r m ag山 鮎 a-
tio n of the pa rt of the lo ng arr o wshown in
Fig. 2 A. ×8 0,00 0.
Fig･ 3･ (3 A) A fib ri11a r lattic e ap pe a rs a sa
Sle nde rba nd witha curved o utline. ×7
,
8 0 0
.
(3 B) H ighpow e r mic rograph of t he 丘b ri11a r
lattic e sho wn in Fig･ 3A . Par allel- a r ayed
fibrils cr oss e a ch othe r at an a ngle of abo ut
55
0
. ×4 0,0 0 0.
Fig. 4. (4 A) An otherty pe of 丘brillarlattices
Sho wing an ir r egula rly 血 e a r ap pe a rance.
×1 1,0 0 0･ (4 B)H ighm agmi fic ation of t hepa rt
Ofthe 丘b ri11a rlattic e at the a r row in Fig. 4 A.
×6 0
,
00
.
Plate 2
Fig･ 5･ (5 A) A fib ri1la r attic e sho wing a
do uble -laye red ap pe a r a n c e at its c e ntr al pa rt
(ar ro w)･ Cytoplasmic in v agin atio n (1), n u C-
1e u s(N), and n u cle o u s(N L). ×1 2,0 00. (5B)
H ighe r m agnific atio n of the 丘b ri11a rlattic e
Sho w nin Fig. 5 A. ×80,0 0 0.
Fig. 6. (6 A) Cro ss s e ction of a nintr a n u cle a r
rodlet(ar r o w)･ Note the zon eofn u cleoplas rn
a r o u nd the r odlet. ×1 0
,
0 0 0
. (6 B)H igh po w-
e r micr ogr aph of the r odlet in Fig･ 6 A. So m e
fibrils of the r odlet a r e obliqu ely se ctio n ed.
×3 2
,
0 00.
Fig. 7. (7A) A slightly alte r ed n e u ron in the
C Obal トgelatin le sio nis s e e n. A c ross- S e Ctio n ed
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r｡dletis obse rv ed n e art he nu cle olu s(Nい l
姐itochond ria (M), CytOPlas mic invaginatio n
(1), Syn aPSe (S) and nucle us(N)･ ×1 1,2 0 0･
(7 B)H igher magnific atio n of therodletsho w n
in Fig. 7 A･ Cro ss
-Se Ction ed and obliqu ely
sectioned fib ds of the rodletare visible ･ Fin
e
騨anular substa n c¢Sin 血 g 亜 e f
asion (arr ow)
are see n around th8 rOdlet･ 7 days after
im plantation･ X6 0,0 0 0･
Plate 3
Fig. 8･ A fib ri narlattic eshowing a
n ir r egular
ar r ay at botl ends of it･ T his ne11r Oni$ m Oder
-
ately altered. Va c uolizatio n sofgran ular E R
(E R), altered mito chond ria(M), n u Cleus(N),
a nd nucleolus (N L). 7 days after impla nta-
tio n. ×1 5,0 0 0.
Fig. 9. A h alo a rou nd the r odlet in ir r egula
r
shape disap pears, reSulting from a m a rked
inc rease of nu clear chr o matin gra n ules.
Neu r o nal al teratio ns a r e m ode rate . Nu cle u s
(N) a nd mito chondria (M)･ 1 4 days afte r
implantation . ×3 5,0 0 0･
Fig. 1 0. Irregularly shaped rodlet is see n in a
slightly altered neu ron . M ito chond ria (M),
nucle us (N), and n u cleo山s (N L)･ 2 8 days
afte rimplantation . ×1 0,0 0 0.
Fig. 1 1･ Fibrnla rlattic esho wing a disarrange
-
m ent of individu al fibrils. Ea ch fib ri1 isless
dens e. Cytoplas mic in vagination (1), and
n u cle us(N). 2 8days afterim plantatio n･ T his
microgr aph alo n eis ob tain ed from the mirror
fo c u s. ×3 5,0 0 0.
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Intra n u clearh dusioJISin Ne uro n s oftheCerebnl Corte x of Raもbits a nd Their Morph do虔ca!
Alteration sh du ced by Intrac erebralImpb皿tatio n ofCobalt･gehtin S 血k. An Elec血o n誠意α 0･
sc opic Study･ Ichir oNak am u ra, Masaomi Endo & Ku nhito Hosoka w a, Departm e nt of Neu ro･
psychiatry, Fac ulty of Medicin e, Toy am aMedical& P har m ace utical U miversity(Director:Pr of.
M . Endo) E 血血0ri Is aki, Yoshiko Koy am a& Kazuhiko Katsuka w a, Departm e nt of Ne uro･
psychiatry, Faculty of Medicine, Kan az a w aUniversity(Director: Prof. N . Ya m agu chi), K an a･
Z a W a920. - J. Juze nMed. Soc.,9 0, 1 - 1 2(19 8 1).
Key w ords: intr an uCle arin clu sio ns, C O rticaln e ur on, C Ob alt, electro nmicr oscopy.
Abs伽act
Intr an u clear in clu sio n sin n e u r o n sof the n or mal cerebral cortex ofrab bits and their ultra -
stru ctu r al cha nges indu ced by intr a cerebr al impla ntatio n of cob alt-gelatin stick w ere exa min ed
withele ctr o n micros c ope . T hr e ediffere nt ty pesof intran ucle a rfib血1arstruCtu re SW e r efo u nd:
(1)the rodlet con sists of a c o mpact bu ndle ofpa rallel fila m e nts ha ving diam eters ofap proxi-
m ately7 0Å;(2)thelo ng parallel mic r otubulesc o mprise apair of microtubules ofabo ut130Åin
diam ete r;(3)the fibrnla rlattic e ap pe a r s a sthin she ets of fin e par allel 色1a m e nts arayed in
lattic e.
T he c obalt-gelatin
-indu c ed ultrastr u ctu ral ch ange S Of t hese inclusions were su m m arized as
fouo w s :
1 . T he r odlet a nd fib ri11a rlattic e sho w ed irr egula r align m e nts of individual 丘brns which
COn Stitu et he sein clu sio ns.
2. A h alo a ro u nd thein clusio n sfrequ e ntlydis appeared .
3 . Any pictu r et hat the in clu sions ar ein close c onta ct withn ucleoli, n u Clea r me mbran e S and
othe r stru ctu r es w a s n ot fo u nd.
4 . Ultrastru Ctu r al change s of t he inclusio n$ W ere alm o st par allel to the alter atio n s of t heir
n e rv e c en bodie s.
5. It is so m etim e s obse rv ed that the c apsule which c o n sits of fin e gr a n ula r m aterials is
ar o u nd t he rodlets a nd that the ele ctro nde n sity of individu al fib ri1s of the fib ri11a rlatticesis
lo w e r
.
T he ultr astru ctu ral cha nge sde s cri bed abo v e w e r ediscuss ed c o n c e rningt he a ctio n of c ob al t-
gelat ino n n e u ro n s of the rab bit brain .
10 中村 ･ 遠藤 ･ 細川 ･ 伊崎 ･ 小 山 ･ 勝川
神経細胞核内封入体と その 形 態変化 11
12 中村 ･ 遠藤 ･ 細jlい 伊崎 ･ 小 山 ･ 勝川
